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１．序論 
パニック障害の病態生理には，前頭‐側頭領域，視床，脳幹や小脳など多数の脳領域が関与して
おり，大脳皮質領域における内臓感覚情報に関する神経認知の障害が扁桃体の過活動をもたらし，パニ
ック障害の諸症状を引きおこすと考えられている(Gorman et al., 2000)．先行研究において，これらの大
脳領域の灰白質の減少および脳幹の容積増加が報告されている(Yoo et al., 2005, Asami et al., 2008, Uchida 
et al., 2008, Asami et al., 2009, Hayano et al., 2009, Roppongi et al., 2010, Fujiwara et al., 2011, Lai, 2011, Lai and 
Wu, 2012)．しかしながら，これらの領域を連絡する繊維束，すなわち白質の容積変化を評価した報告
は未だない．我々は，パニック障害において，先行研究で述べられてきた灰白質の容積変化のみならず
，それらを連絡する白質にも容積変化が認められるとの仮説を立てた． 
また，パニック障害患者は社会機能障害を伴うことが多く報告されている(Coryell, 1988, 
Markowitz et al., 1989, Ormel et al., 1994, Eguchi et al., 2005)．しかしながら，これらの機能障害の基盤であ
る神経病理は未だ明らかになっていない．上述の通りパニック障害に関連している脳領域は多数存在す
るが，なかでも，我々は眼窩前頭回（Orbitofrontal gyrus: OFG）に注目した．OFGは不安制御や社会機
能に関連しており(Kringelbach and Rolls, 2004, Kringelbach, 2005)，また，パニック障害で重要な役割を果
たす扁桃体や前部帯状回と密接な連絡を有している(Aupperle and Paulus, 2010)．このため，OFGの白質
変化とパニック症状ならびに社会機能に関連があると考え検討した． 
 
２．実験材料と考察 
研究対象は40人のパニック障害患者と40人の健常対照群とした．両群における局所白質容積の
相違を評価するため，探索的な自動的全脳解析手法であるvoxel-based morphometry（VBM）を用いた
．次に，パニック障害患者で容積変化を示した局所白質領域の容積と，パニック障害の重症度尺度であ
るPanic Disorder Severity Scale（PDSS）および全般的な心理学的，社会的，職業的機能を評価する
Global Assessment of Functioning（GAF）スコアーについて相関解析を行った． 
 
３．結果 
パニック障害群において、有意な容積減少が、前頭‐辺縁系（両側OFG，右側上前頭回，左側中
心前回，両側帯状束），視床‐皮質（前および上放線冠），島回，右側上および中側頭回，小脳を含む
，多領域白質領域に認められた(p < 0.05, False Discovery Rate (FDR) corrected)．さらに，右側OFGの白質
容積と，PDSSで評価された患者の臨床症状の重症度に有意な負の関係が見られた．追加で行った相関
解析では，右側OFGの白質容積とPDSSの以下の下位項目とに有意な負の相関が認められた（「パニ
ックに関連した感覚への恐怖と回避」(rho = -.44, p = .005)，「パニック障害による職業上の機能障害」
(rho = -.46, p = .003)，そして「パニック障害による社会機能の障害」(rho = -.45, p = .004)）．また，パニ
ック障害群において，右側OFGの白質容積とGAFスコアーとの間に有意な正の相関が認められた(rho 
= .54, p < .001)． 
 
４．考察 
パニック障害の病態生理は，恐怖回路と関連づけて報告されている．感覚情報は延髄の孤束核，傍小
脳脚核，視床を含む“downstream”と，島回，内側前頭前皮質，前部帯状回を含む“upstream”2つの
経路を通じて扁桃体に送られる(Gorman et al., 2000)．さらに，この従来の仮説を拡張し，島回，前部帯
状回，上側頭回が恐怖回路において重要な役割を果たすという考えも述べられている(Lai and Wu, 2012, 
Dresler et al., 2013)．今回の研究において，恐怖回路を構成するこれらの灰白質領域を連絡する白質に容
積減少が認められた．この白質の構造異常は灰白質領域の連絡障害をもたらし，その結果，恐怖回路が
異常に活性化するという形で，パニック障害の病態に寄与すると考えられた． 
相関解析においては，右側OFGの白質容積が，PDSSの総スコアー，および恐怖・回避に関する項
目と負の相関を示した．OFGは恐怖と不安を制御する機能を有し，不安や情動制御に関わりパニック
障害の中心的な役割を担っている扁桃体や前部帯状回を含む内側前頭前野皮質と密接な連絡があること
が知られている． 
また，右側OFGの白質容積は，対人機能障害と職業機能障害を反映するPDSSの項目と負の関連を
示した．OFGは，体性感覚情報などの様々な刺激を統合し，報酬や行動の価値を計算して，行動応答
や接近‐回避の評価を統合している．そのため，その白質の構造異常は，接近‐回避の評価の統合不全
をもたらし，結果的に，パニック障害患者の対人機能を低下させる可能性が考えられた．一方，OFG
と一般的社会機能や職業機能との関連もこれまでに報告されており，扁桃体や前部帯状回を含む内側前
頭前野皮質も，対人・社会・職業機能と関連があることが明らかになっている． 
右側OFGの白質容積の減少は，OFG自体の障害のみならず，扁桃体や前部帯状回などの他の灰
白質との連絡経路の障害を介して，パニック障害の症状・重症度や社会機能障害といった病態と関連し
ていると考えられた。 
  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
図1 パニック障害患者において対照健常者と比べて白質容積が減少している領域(Konishi et al., 
2014) 
パニック障害患者は14の白質領域（クラスター）で有意な容積減少を認めた（p < .05, FDR-corrected）
．これらの14の白質領域は，前頭‐辺縁系領域（両側OFG，右側上前頭回，左側中心前回，両側帯状
束），視床‐皮質経路（前・上放線冠），右側上・中側頭回，島回，小脳である．
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